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REACCIÓN CON BOROHIDRURO DE SODIO DE 3, 3´-ETILÉN-BIS (3,4-DIHIDRO-6-
HALO-SUSTITUIDO-2H-1,3-BENZOXAZINA)  DONDE HALO ES: FLÚOR, CLORO, 
BROMO Y YODO  
REACTION WITH SODIUM BOROHYDRIDE OF 3, 3´-ETYLENE-BIS (3,4-DIHYDRO-
6-HALO-SUBSTITUTED-2H-1,3-BENZOXAZINE) WHERE HALO IS: FLUORINE, 
CHLORINE, BROMINE AND IODINE 
 
RESUMEN 
Se redujeron con borohidruro de sodio cuatro bis-benzoxazinas del tipo 3,3’-etilén-
bis(3,4-dihidro-6-halo-sustituido-2H-1,3-benzoxazina) (2a-d), donde halo es: flúor, cloro, 
bromo y yodo, obteniéndose con buenos rendimientos, cuatro compuestos tipo salanos: 
N,N’-bis(2’-hidroxi-5’-halo-sustituido-benzil)-N,N’-dimetiletano-1,2-diamina (3a-d). Los 
productos formados provienen de la reducción del enlace O-CH2- del anillo oxazínico.  
La estructura de estos salanos se estableció mediante las técnicas espectroscópicas 
FT-IR y RMN. 
 
ABSTRACT 
This work achieved the reduction with sodium borohydride as a reducing agent of four bis-
benzoxazines type 3,3’-etylene-bis(3,4-dihydro-6-halosubstituted-2H-1,3-benzoxazine) where 
halo is : fluorine, chlorine, bromine and iodine, and it produced with good yields four compound 
salan-type: N,N’-bis(2-hydroxy-5-halosubstituted-benzyl)-N,N’-dimethyl-1,2-diaminoethane. 
These products were yielded by the reduction of the O-CH2- bond of the benzoxazine. 
 
The molecular structure of these salan were caracterized through  the technique of FT-
IR and NMR spectroscopy. 
 
Palabras claves: Reducción, bis-benzoxazina, N,N’-dimetilsalanos. 
Key words: Reduction, bis-benzoxazine, N,N’-dimethylsalan. 
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1. FUNDAMENTO TEÓRICO 
 
 Las 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-halo-sustituido-2H-1,3-benzoxazina) (2a-d) (figura 1), 
son estructuras simétricas que se caracterizan por la presencia de dos anillos 
benzoxazínicos, sustituidos en las posiciones 6 (de cada anillo) por un halógeno (flúor, 
cloro, bromo o yodo). Estos anillos benzoxazínicos están unidos a un grupo etilénico 
por medio de sus dos nitrógenos. 
 
                                                    
N
O
X
O
N X
2a - d  
 
Figura 1. Estructura de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-halo-sustituido-2H-1,3-benzoxazina) 
donde halo es flúor (a), cloro (b), bromo (c) y yodo (d). 
Muchas rutas preparativas para obtener 1,3-benzoxazinas implican la acción de 
compuestos carbonílicos  sobre o-hidroxibenzilaminas o salicilamidas1. Burke2-4 fue el 
primero en proponer un método diferente para la obtención de 3,4-dihidro-2H-1,3-
benzoxazina, por condensación de fenoles p-sustituidos, formaldehido y una amina 
primaria en proporciones molares 1:2:1, respectivamente. 
Rincón et al.5, sintetizaron  3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-cloro-2H-1,3-benzoxazina), 
empleando el método de Burke, por condensación de p-clorofenol, formaldehido y 
etilendiamina en proporciones molares 2:4:1, respectivamente. Las correspondientes 
bis-1,3-benzoxazinas de flúor, bromo, yodo y otras, fueron sintetizadas por Rivera et 
al.6, 7, 47 con el mismo método. 
La posible ruta para explicar la obtención de las bis-1,3-benzoxazinas es la planteada 
por Rivera et al.,6 en la cual se presenta la formación de una especie aminometilante,  
la N,N,N’,N’-tetrametiloletilendiamina, obtenida in situ por condensación de 
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etilendiamina con formaldehido en proporción molar 1:4. Posteriormente, esta especie 
aminometilante reacciona con el respectivo p-halofenol (1a-d) y así obtener la 
correspondiente bis-1,3-benzoxazinas (2a-d) (esquema 1). 
 
                            
DIOXANO
N N
OH
OH OH
OH
OH
X
N
O
X
O
N
X
+ 4HCHO
5°C, 15 min.
NH2 NH2
1a - d
2a - d
2
 
Esquema 1. Ruta para la obtención de bis-1,3-benzoxazinas (2a-d) planteada por 
Rivera et al. 
Esta reacción es considerada una reacción de condensación tipo Mannich, aunque no 
se lleva a cabo en un medio fuertemente ácido. La reacción de Mannich consiste en la 
condensación de amoniaco, aminas primarias o secundarias (como clorhidrato) con un 
aldehído (que usualmente es formaldehido) y con un compuesto que tenga hidrógenos 
fácilmente removibles o activos que generen carbaniones (esquema 2). Este último 
puede ser remplazado por nucleófilos. Los productos de esta condensación son 
conocidos como “Bases de Mannich”.8 Con base en los productos que se obtienen, las 
3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-sustituido-2H-1,3-benzoxazinas son consideradas bases 
tipo Mannich. 
                       
+ HCHO + R
1 R2
O
H+ R N
R2
O
R1R
RNHR
 
Esquema 2. Reacción de Mannich. 
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Otro método de obtención de  3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-sustituido-2H-1,3-
benzoxazina) BISBOAs, es a partir de la reacción de 1,3-bis(2’-
hidroxibencil)imidazolidinas  con formaldehido9 (esquema 3). 
     
N
O
R
O
N
R
R1
R2
R1
R2
HCHO
N N
OH OH
R2
R1
R
R2
R1
R
 
Esquema 3. Obtención de BISBOAs a partir de la reacción de BISBIAs con 
formaldehido.  
En cuanto a la reactividad de las 1,3-benzoxazinas, se ha encontrado en la literatura, 
que han recibido una especial atención por su polimerización  al someterse a 
calentamiento10-14 a través de la apertura del anillo oxazínico, planteando un 
mecanismo en el cual se  forma un intermediario iónico teniendo un componente iminio 
y un fenóxido vía ruptura heterolítica del enlace O-CH2- del anillo oxazínico,15-17 el cual 
está en equilibrio con la correspondiente especie acíclica.(esquema 4). 
              
NO OH O-
N+
OH
O-
N CH2
+
OH
O-
N
OH
n  
Esquema 4. Reacción de polimerización que involucra la ruptura del anillo 
benzoxazínico. 
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Otro interesante aspecto de las 1,3-benzoxazinas es su uso como material de partida 
en síntesis orgánica, por ser potencialmente versátiles para la transformación de una 
variedad de grupos funcionales, teniendo características tanto nucleofílicas como 
electrofílicas. Ejemplos de estas aplicaciones son la expansión del anillo de la 
benzoxazina en la cual se obtiene 1,5-benzoxazocina, un heterociclo de ocho 
miembros benzofusionado17 (esquema 5). 
                                             
NO Ph
O N
O
Ph
 
Esquema 5. Reacción de expansión del anillo 1,3-benzoxazínico. 
Otro ejemplo es la apertura nucleofílica del anillo benzoxazínico por ruptura heterolítica 
del enlace O-CH2-, del anillo oxazínico, utilizado para determinar la configuración de los 
estéreocentros de 1-fenil-4-fenilselenenil-3,3,7,7,10-pentametil-decahidro-3H,7H-
[1,4]oxazepino[3,4-b][1,3]-benzoxazina al convertirlo en  amino alcohol por acción de 
hidruro de aluminio y posterior análisis de difracción de rayos X18 (esquema 6). 
 
                               
O
ON
SePh
Ph
OH
N
SePh
O
Ph
 
Esquema 6. Apertura del anillo benzoxazínico con hidruro de aluminio. 
 
Igualmente19 establece que otras 1,3-benzoxazinas, como por ejemplo la nafto-oxazina 
del esquema 7, producen bases tipo Mannich cuando son tratadas con naftol. En la 
formación de este producto, también ocurre una apertura del anillo benzoxazínico por 
ruptura del enlace O-CH2-. De igual manera se plantea que el fenol podría ser 
reemplazado con un número de diferentes compuestos (HZ) caracterizados por la 
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presencia de un átomo de carbono o nitrógeno altamente nucleofílico (esquema 8), 
como los índoles, carbazoles, imidas y compuestos nitro alifáticos. 
 
                            
NO OH
+
OH
N
OH
 
Esquema 7. Producto de la aminometilación entre dihidro-1,3-benzoxazina y 2-naftol. 
 
 
                                 
N
O
R
+ HZ N
OH
Z
 
Esquema 8. Reacción general entre 3,4-dihidro-1,3-benzoxazina y un compuesto HZ 
altamente nucleofílico. 
 
En cuanto a la reducción de 1,3-oxazinas con borohidruro de sodio, se ha encontrado 
en la literatura que la apertura reductiva del anillo es un paso crucial para la obtención 
del intermediario perhidro-1,3-oxazina, a partir del producto de reducción (amino 
alcohol) con acroleína para la ciclización regio y estéreoselectiva de un perhidro-1,3-
oxazina quiral20 (esquema 9). En esta reacción se evidencia que el amino alcohol 
producto de la reducción se obtiene por ruptura heterolítica del enlace O-CH2-, del 
anillo oxazínico. 
 
                           
N
O
H
SePh
NaBH4 N
OH
H SePh
OHC R
1
R2
N
O
R2
R1
PhSe
H
 
Esquema 9. Apertura del anillo oxazínico por reacción con borohidruro de sodio. 
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Los borohidruros de sodio y potasio son solubles en agua, alcoholes y DHF. En 
disoluciones acuosas básicas son relativamente estables, pero en  disoluciones en 
metanol o etanol se descomponen rápidamente en boratos, los cuales reducen 
solamente sustratos muy reactivos. Disoluciones en i—PrOH son más estables y son 
frecuentemente más usados.21 
La separación del producto desde la reducción con borohidruro de sodio es, en la 
mayoría de los casos, muy simple. Si la reacción es llevada a cabo en disolución 
acuosa o disolución acuosa-alcohólica, la extracción con éter es usualmente suficiente. 
Acidificación de la mezcla de reacción con ácidos minerales diluidos precede, muchas 
veces, a la extracción.22 
Con base en resultados previos para la reducción de nafto-1,3-oxazinas23  y benzo-1,3-
oxazinas con borohidruro de sodio, Rivera et al.24 anticipan que la reacción entre los 
compuestos 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-halo-sustituido-2H-1,3-benzoxazina)s y 
borohidruro de sodio podrían obtener N,N’-dimetiltetrahidrosalenos. 
Los salenos (H2 saleno; N,N’-disalicilideno-1,2-diaminoetano; 1, figura 2) son una clase 
de ligandos que han tenido un extensivo y contínuo uso en la química de los metales 
de transición. La hidrogenación del enlace imino de compuestos tipo salenos produce 
un nuevo ligando tetradentado, conocido generalmente como salano (H2[H4]saleno; 
tetrahidrosaleno; N,N’-bis(2-hidroxibencil) 1,2-diaminoetano; 2, figura 1).25 Mientras que 
los ligandos tipo saleno se caracterizan por dos sitios capaces de enlazarse 
covalentemente con un elemento electropositivo, el ligando salano H4 contiene cuatro 
de dichos sitios y son por lo tanto idealmente adecuados para establecer múltiples 
enlaces con metales.26 
OH
N N
OH
OH
NH NH
OH
OH
N N
OH
1 2 3  
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Figura 2. Estructura de N,N’-disaliciliden-1,2-diaminoetano 1, N,N’-bis(2-hidroxibencil) 
1,2-diaminoetano 2, N,N’-bis(2-hidroxibencil)N,N’-dimetil-1,2-diaminoetano 3. 
Los ligandos tipo tetrahidrosalenos están íntimamente implicados con un número de 
complejos de coordinación con metales, el cual incluye los elementos localizados en los 
grupos 12, 13 y 14.27 Algunos de ellos han sido muy estudiados en la catálisis de 
polimerización en los últimos 10 años.28-30 El interés de estos ligandos tetradentados, 
en los cuales sus propiedades pueden ser manipuladas por cambio de las unidades 
puenteadas entre dos átomos de nitrógeno, el sustituyente sobre el grupo amino o los 
patrones de sustitución sobre los fenoles, han estimulado el esfuerzo para investigar en 
el desarrollo de de procedimientos sintéticos para obtener una variedad de estos 
compuestos.31-39 
Tetrahidrosalenos, N,N’-dimetilados tetrahidrosalenos 3 y sus derivados han sido 
menos estudiados y las propuestas más comunes para la preparación de esta clase de 
compuestos involucran la separación de los salanos intermediarios seguida por el paso 
adicional de sustitución sobre el salano-producido40-41 o condensación de salanos con 
formaldehído/ácido acético seguido por reducción in-situ con borohidruro de sodio para 
producir salanos N-metilados.42 Otro procedimiento empleado es la aminación reductiva 
de N,N’- dimetiletilendiamina con NaBH3(CN).43, 44 Recientemente, Tshuva et al.38 ha 
planteado un procedimiento sintético en un solo paso que permite la preparación con 
altos porcentajes de una variedad de compuestos salanos, incluyendo los salanos N,N’-
disustituidos por una condensación tipo Mannich de fenoles sustituidos, formaldehído y 
N,N’-sustituidos-diaminas. 
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2. TÉCNICAS GENERALES UTILIZADAS 
 
 
2.1. Espectroscopía de infrarrojo 
Los espectros de infrarrojo se realizaron empleando en unos casos, un 
espectrofotómetro PERKIN-ELMER Paragon 1750 FT-IR y en otros, un aparato 
VARIAN 800 FT-IR,  al 1% en micropastillas de KBr. 
 
2.2. Espectroscopía de resonancia magnética nuclear 
 
Todos los espectros de RMN fueron tomados en un espectrómetro BRUKER 
AMX Avance operado a 400,130 MHz para hidrógeno (1H) y a 100,634 MHz para 
carbono (13C). Se utilizó   cloroformo deuterado para disolver las muestras y 
tetrametilsilano como referencia interna. 
 
2.3. Punto de fusión 
Los puntos de fusión se determinaron en tubo de Thiele y se informan sin 
corregir. 
2.4. Cromatografía en capa delgada 
Como fase estacionaria se empleó silicagel 60 F254 de marca Merk en 
cromatoplacas de 0,25 mm de espesor y diámetro de partícula de 10 µm. Los 
eluyentes utilizados fueron mezclas variables de benceno: acetato de etilo, y se 
especifican particularmente en la parte experimental. El revelado de las placas 
de cromatografía se realizó con vapores de yodo. 
 
 
 
     21 
 
 
3. PARTE EXPERIMENTAL 
 
 
 
3.1. Síntesis de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-flúor-2H-1,3-benzoxazina)(2a) 
A una solución fría y en agitación de formaldehido al 37% (2.8 mL, 37.4 mmol) 
en dioxano (40 mL) se le adicionó lentamente por goteo etilendiamina (0,65 mL, 
9.36 mmol). Después de 15 min. de agitación a 5°C s e adicionó una solución de 
p-flúorfenol (2.1 g, 18.7 mmol) en dioxano (17 mL). La mezcla de reacción se 
sometió a reflujo durante 6 h. Se removió el disolvente a presión reducida 
obteniéndose un sólido blanco amorfo. Luego, se recristalizó en una mezcla 
acetato de etilo:benceno (3:7), obteniendose 1.52 g del producto puro (48%); 
con un punto de fusión de 143-144°C. 6  
3.2. Síntesis de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-cloro-2H-1,3-benzoxazina)(2b) 
  
A dioxano (5 mL) previamente enfriado, se le agregó una solución de 
formaldehido al 37% (4.11 mL, 56 mmol). La mezcla resultante se puso en baño 
de hielo. Luego, se adicionó lentamente y con agitación constante etilendiamina 
(0.93 mL, 14 mmol), manteniendo la mezcla de reacción enfrío  durante 1 h. al 
término de la cual se agregó p-clorofenol (3,52 g 28 mmol) disuelto en dioxano 
(5 mL). Esta mezcla se mantuvo en reposo en baño termostato a 42°C. Al cabo 
de 8 h. se da por terminada la reacción, se dejó en reposo a temperatura 
ambiente durante 10 h. tiempo durante el cual empezó a precipitar un sólido 
blanco. El medio de reacción se reduce a la mitad de su volumen, 
posteriormente se llevó a un baño de hielo, observándose aumento del 
precipitado blanco, el cual se lavó varias veces con etanol y éter, se filtró, se 
secó, obteniéndose 4.02 g del producto puro (80.5%), con un punto de fusión de 
172-173°C. 45 
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Difracción de rayos x.  
 
Datos del cristal 
C18H18Cl2N2O2 
Mr = 365.3 
Monoclinic, C2/c 
Hall symbol: -C 2yc 
a= 18.9920 (5) Ǻ 
b= 5.8884 (2) Ǻ 
c= 17.8813 (5) Ǻ 
β= 125.449 (4) ° 
Y= 1629.03 (12) Ǻ3 
Z= 4 
F(000)= 760 
Dx= 1.489 Mg m-3 
Cu Ku radiation, λ= 1.54184 Ǻ 
Cell parameters from 10117 
reflections 
θ= 3.0 – 66.8 ° 
µ= 3.70 mm-1 
T= 120 K 
Prism, colorless 
0.30 x 0.19 x 0.12 mm
 
Fracción de coordenadas atómicas e isotrópicas o parámetros de 
desplazamiento de equivalente isotrópico (Ǻ2) 
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Parámetros de desplazamiento atómico (Ǻ2) 
 
Parámetros geométricos (Ǻ,°)  
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Figura 3. Diagrama de rayos x de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6- cloro-2H-1,3-
benzoxazina) 
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Figura 4. Puentes de hidrógeno no convencional entre moléculas de 3,3’-etilén-
bis(3,4-dihidro-6- cloro-2H-1,3-benzoxazina) 
 
3.3. Síntesis de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-bromo-2H-1,3-benzoxazina)(2c) 
A dioxano (25 mL) se agregó etilendiamina (0.66 mL) y la mezcla se puso en 
baño de hielo, se mantuvo la temperatura a 10°C y s e agregó lentamente y con 
agitación una solución de formaldehido al 37% (3.6 mL). Luego de mantener la 
mezcla de reacción en frío y con agitación durante 30 min. se agregó p-
bromofenol (3.46 g) disuelto en dioxano (25 mL) para después saturar el balón 
bien tapado en un lugar fresco y oscuro. Al cabo de 10 días se observó la 
aparición de un precipitado cristalino (en forma de agujas) hasta los 20 días. Los 
cristales se filtraron y se lavaron sucesivamente con dioxano, éter etílico y 
etanol, se recristalizaron en dioxano, obteniéndose 2.2 g (48.5%), con un punto 
de fusión de 178-179°C. 46 
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3.4. Síntesis de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-yodo-2H-1,3-benzoxazina)(2d) 
 
Etilendiamina (0.07 mL, 1 mmol) se adicionó a una solución fría y en agitación 
de formaldehido al 37% (0.31 mL, 4 mmol) en dioxano (5 mL). Después de 
agitarlo durante 5 min. a 5°C se adicionó una soluc ión de p-yodofenol en 
dioxano (3.5 mL). La mezcla de reacción se mantuvo en agitación a temperatura 
ambiente durante 25 días. Cada día la evolución de la reacción fue controlada 
por CCD, con una mezcla de benceno:acetato de etilo (3:7) y revelado con 
vapores de yodo y reactivo de Draggendorff. Después de 4 días, se formó un 
compuesto sólido, el cual se incrementa hasta el día 25. El sólido fue separado 
por filtración al vacío y lavado con metanol, recristalizado con acetona 
obteniendo el producto como unas agujas amarillas, con una masa de 0.26 g 
(45%), con un punto de fusión de 164-165°C. 6  
 
3.5. Reacción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6- 
flúor-2H-1,3-benzoxazina)(2a) 
 
Se preparó una mezcla de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-flúor-2H-1,3-benzoxazina) 
(100 mg, 0.30 mmol) en etanol (5 mL), a la cual se le adicionó un exceso de  
boro hidruro de sodio (55 mg, 1,50 mmol). La mezcla de reacción se sometió a 
agitación a temperatura ambiente durante 11 h., tiempo durante el cual, se 
observó la aparición de un precipitado blanco. La reacción fue controlada por 
CCD desarrollada con una mezcla de benceno:acetato de etilo (6:4). Finalizada 
la reacción se goteó cloruro de amonio 1M, hasta que finalizó la producción de 
gases producto de la descomposición de borohidruro de sodio que no reaccionó. 
Luego se adicionó agua (5 mL) manteniendo la mezcla de reacción en agitación, 
y acto seguido, se realizaron extracciones con cloroformo (3x10 mL). Se evaporó 
el disolvente y el producto sólido se recristalizó en acetona, obteniéndose un 
rendimiento de 69 %, con un punto de fusión de 110-112°C. 
 
FT-IR (KBr): ʋ (cm-1): 2991.52, 2967.65, 2885.13, 2845.03, 2703.77, 2624.47, 
2266.74, 2047.05, 1859.19, 1619.08, 1595.04, 1487.47, 1418.27, 1396.02, 
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1355.22, 1297.54, 1255.45, 1191.30, 1137.56, 1101.83, 1019.42, 972.79, 
894.16, 864.50, 824.06, 765.05, 710.16, 651.90, 568.39, 508.20, 451.33.   
 
Espectro RMN1H: ( 400 MHz, CDCl3)  δ :  2.28 (s, 6H, H3C-N);  2.65 (s, 4H, -
H2C-N);  3.65 (s, 4H, Ar-CH2-N);  6.65 (dd, 2H, H-C6, sistema ABCX, JBA = 2.0 
Hz, JBX = 24.4 Hz);  6.76 (dd, 2H, H-C3, sistema ABCX, JCA = 8.7 Hz, JCX = 4.7, 
Hz);  6.86 (xx, 2H, H-C4, sistema ABCX, 2H, JAC = 8.4 Hz, JAB = 2.4, JAX = 16.8 
Hz Hz) ppm. 
 
Espectro RMN13C: (100.6 MHz, CDCl3)  δ: 41.66  (H3C-N);  53.93 (-H2C-N);  
61.41 (Ar-CH2-N);  114.90 (4, 17.7 Hz); 115.15 (6, 17.8 Hz); 116.88 (3, 7.8 Hz); 
122.39 (1, 7.0 Hz); 153.64 (2, 1.2 Hz); 156 (5, 236.5 Hz) ppm. 
 
3.6.  Reacción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6- 
cloro-2H-1,3-benzoxazina)(2b) 
 
Se preparó una mezcla de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-cloro-2H-1,3-
benzoxazina) (100 mg, 0.274 mmol) en etanol (5 mL), a la cual se le adicionó un 
exceso de  borohidruro de sodio (50 mg, 1,37 mmol). La mezcla de reacción se 
sometió a agitación a temperatura ambiente durante 11 horas, tiempo durante el 
cual se observó la aparición de un precipitado blanco. La reacción fue controlada 
por CCD desarrollada con una mezcla de benceno-acetato de etilo (6:4). 
Finalizada la reacción se goteó cloruro de amonio 1M, hasta que finalizó la 
producción de gases producto de la descomposición de borohidruro de sodio 
que no reaccionó. Luego se adicionó agua (5 mL) manteniendo la mezcla de 
reacción en agitación, y acto seguido, se realizaron extracciones con cloroformo 
(3x10 mL). Se evaporó el disolvente y el producto sólido se recristalizó en 
acetona, obteniéndose un rendimiento de 70 % y con un punto de fusión de 172-
174°C. 
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FT-IR (KBr): ʋ (cm-1): 3433.6, 2966.3, 2849.2, 2274.3, 1721.1, 1584.5, 1527.7, 
1479.2, 1389.4, 1263.7, 1194.5, 1101.2, 1020.5, 973.3, 878.2, 824.0, 761.6, 
667.6, 640.0, 555.4, 476.1. 
  
Espectro RMN1H: ( 400 MHz, CDCl3)  δ :  2.21 (s, 6H, H3C-N);  2.58 (s, 4H, -
H2C-N);  3.59 (s, 4H, Ar-CH2-N);  6.70 (d, 2H, Jorto = 8.8 Hz, H-C3);  6.87 (d, 2H, 
Jmeta = 2.4 Hz, H-C6);  7.05 (dd, 2H, Jorto = 8.8 Hz,  Jmeta = 2.4 Hz, H-C4) ppm. 
 
Espectro RMN13C: (100.6 MHz, CDCl3)  δ:  40.57 (H3C-N);  52.83 (-H2C-N);  
60.24 (Ar-CH2-N);  116.48 (4); 121.86 (1); 122.62 (5); 127.12 (3 ó 6); 127.68 (6 ó 
3); 155.33 (2) ppm. 
 
3.7. Reacción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6- 
bromo-2H-1,3-benzoxazina)(2c) 
 
Se preparó una mezcla de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-bromo-2H-1,3-
benzoxazina) (100 mg, 0.22 mmol) en etanol (5 mL), a la cual se le adicionó un 
exceso de  borohidruro de sodio (40.7 mg, 1,10 mmol). La mezcla de reacción se 
sometió a agitación a temperatura ambiente durante 12 h, tiempo durante el cual 
se observó la aparición de un precipitado blanco. La reacción fue controlada por 
CCD desarrollada con una mezcla de benceno-acetato de etilo (6:4). Finalizada 
la reacción se goteó cloruro de amonio 1M, hasta que finalizó la producción de 
gases producto de la descomposición de borohidruro de sodio que no reaccionó. 
Luego se adicionó agua (5 mL) manteniendo la mezcla de reacción en agitación, 
y acto seguido, se realizaron extracciones con cloroformo (3x10 mL). Se evaporó 
el disolvente y el producto sólido se recristalizó en acetona, obteniéndose un 
rendimiento de 84 %, con un punto de fusión de 181-183°C. 
 
FT-IR (KBr): ʋ (cm-1): 3431.6, 2964.4, 2925.9, 2848.9, 2238.2, 1880.2, 1719.9, 
1600.8, 1476.1, 1385.3, 1265.7, 1195.9, 1101.0, 1019.6, 973.9, 879.0, 823.4, 
624.7. 
 
     29 
 
 
Espectro RMN1H: ( 400 MHz, CDCl3)  δ :  2.23 (s, 6H, H3C-N);  2.65 (s, 4H, -
H2C-N);  3.58 (s, 4H, Ar-CH2-N);  6.73 (d, 2H, Jorto = 8.8 Hz, H-C3);  7.08 (d, 2H, 
Jmeta = 2.4 Hz, H-C6);  7.05 (dd, 2H, Jorto = 8.8 Hz,  Jmeta = 2,4 Hz, H-C4) ppm. 
 
Espectro RMN13C: (100.6 MHz, CDCl3)  δ: 41.48 (H3C-N);  53.74 (-H2C-N);  
61.09 (Ar-CH2-N);  110.65 (5); 117.93 (1); 123.34 (3); 130.90 (6 ó 4); 131.56 (4 ó 
6); 156.79 (2) ppm. 
 
3.8. Reacción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6- 
yodo-2H-1,3-benzoxazina)(2d) 
 
Se preparó una mezcla de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-yodo-2H-1,3-
benzoxazina) (100 mg, 0.18 mmol) en etanol (5 mL), a la cual se le adicionó un 
exceso de  borohidruro de sodio (33.77 mg, 0.91 mmol). La mezcla de reacción 
se sometió a agitación a temperatura ambiente durante 2 horas, tiempo durante 
el cual se observó la aparición de un precipitado blanco. La reacción fue 
controlada por CCD desarrollada con una mezcla de benceno-acetato de etilo 
(6:4). Finalizada la reacción se goteó cloruro de amonio 1M, hasta que finalizó la 
producción de gases producto de la descomposición de borohidruro de sodio 
que no reacción. Luego se adicionó agua (5 mL) manteniendo la mezcla de 
reacción en agitación, y acto seguido, se realizaron extracciones con cloroformo 
(3x10 mL). Se evaporó el disolvente y el producto sólido se recristalizó en 
acetona, obteniéndose un rendimiento de 54 %, con un punto de fusión de 170-
171°C. 
 
FT-IR (KBr): ʋ (cm-1): 2987.80, 2962.39, 2842.93, 2667.04, 2611.39, 2234.78, 
1708.51, 1598.22, 1572.52, 1475.14, 1384.28, 1351.31, 1265.08, 1196.50, 
1099.21, 1067.76, 1018.56, 975.17, 886.49, 848.26, 820.99, 759.57, 644.52, 
611.49, 545.83, 515.40, 468.45, 445.53. 
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Espectro RMN1H: ( 400 MHz, CDCl3)  δ :  2.27 (s, 6H, H3C-N);  2.64 (s, 4H, -
H2C-N);  3.64 (s, 4H, Ar-CH2-N);  6.62 (d, 2H, Jorto = 8.4 Hz, H-C3);  7.12 (d, 2H, 
Jmeta = 2.0 Hz, H-C6);  7.36 (dd, 2H, Jorto = 8.4 Hz,  Jmeta = 2.0 Hz, H-C4) ppm. 
 
Espectro RMN13C: (100.6 MHz, CDCl3)  δ: 41.47 (H3C-N);  53.73 (-H2C-N);  
60.92 (Ar-CH2-N);  80.37 (5); 118.54 (1); 123.99 (3); 136.75 (6 ó 4); 137.55 (4 ó 
6); 157.59 (2) ppm. 
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4. DISCUSIÓN DE RESULTADOS 
 
 
El análisis de difracción de rayos-X del compuesto 2b muestra que ésta es una 
molécula simétrica, ya que cristaliza de tal forma que su estructura molecular 
posee un centro de inversión47, por ésta razón los espectros de RMN 1H y RMN 
13C de los compuestos 2a-d6,45,46 muestran la mitad de las señales 
correspondiente a los hidrógenos y carbonos, respectivamente. Teniendo en 
cuenta la simetría de 2a-d,  que son las sustancias de partida para la obtención 
de 3a-d, por reducción con borohidruro de sodio, también se observa en estos 
productos la mitad de las señales en RMN 1H y RMN 13C. Esto indica que los 
productos 3a-d también son simétricos, por lo tanto en la reacción de 2a-d frente 
a borohidruro de sodio, cada anillo benzoxazínico de la molécula es reducido.  
 
La reactividad propia de las benzoxazinas frente a nucleófilos involucra la 
ruptura del enlace O-CH2- del anillo benzoxazínico y en la reducción de 2a-d con  
borohidruro de sodio, es de esperarse que ocurra esta ruptura por reducción del 
carbono 2 de cada anillo benzoxazínico, y dar origen a un grupo hidroxilo (OH-) y 
a una amina terciaria (esquema 10, 3), formando compuestos conocidos como 
salanos. Sin embargo, no podemos descartar que ocurra una ruptura del enlace 
CH2-N, y dar origen a un grupo éter –O-CH3 y una amina secundaria (esquema 
10, 6). 
 
NaBH4 NaBH4
a = F
b = Cl
c = Br
d = I
R
N
O
X
O
N X
N
OH
X
OH
N X
NH
O
X
O
NH X
2
3 6
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Esquema 10.  Posibles productos de la reacción con borohidruro de sodio de 
2a-d. 
 
Los espectros de RMN 1H y RMN 13C de 2a-d y 3a-d se caracterizan por 
presentar dos grupos de señales a saber, en la región alifática y la región 
aromática. En el espectro de RMN 1H, la región alifática de los compuestos  2a-
d, presenta señales en aproximadamente 3, 4 y 5 ppm, atribuidas a los 
hidrógenos de los grupos (N–CH2)2, Ar-CH2-N y O-CH2-N, respectivamente 
(tabla 1). Por su lado, los espectros de RMN 1H de los productos 3a-d (anexo 
1b, 2b, 3b, 4b), los cuales al poseer también metilenos etilénicos y bencílicos, al 
igual 2a-d tienen desplazamientos aproximadamente en 3 y 4 ppm, 
diferenciándose de estas últimas por una nueva señal aproximadamente a 2.25 
ppm que integra para seis hidrógeno. 
 
Compuesto (N–CH2)2 
δ (ppm) 
Ar-CH2-N 
δ (ppm) 
O-CH2-N 
δ (ppm) 
N–CH3 
δ (ppm) 
2a 2.96  4.02  4.86  ------------ 
2b 3.70  3.99  4.87  ------------ 
2c 2.91  3.98  4.85  ------------ 
2d 2.93  3.97  4.86  ------------ 
3a 2.65  3.65 ------------ 2.28  
3b 2.58 3.59 ------------ 2.21 
3c 2.65 3.58 ------------ 2.23 
3d 2.64 3.64 ------------ 2.27 
Tabla 1. Desplazamientos químicos de RMN 1H de la región alifática de 2a-d y 
sus productos de reducción 3a-d. 
 
Por otro lado, los espectros de RMN 13C de 2a-d y la de sus productos de 
reducción 3a-d (anexo 1c, 2c, 3c, 4c), también muestran las señales con los 
desplazamientos químicos (δ) característicos de los carbonos de los grupos (N–
CH2)2 y Ar-CH2-N y  la ausencia, en los productos, de la señal del carbono del 
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grupo oxazínico O-CH2-N (f82 ppm) característico de 2a-d, y aparece una 
nueva señal, aproximadamente a 41 ppm (tabla 2). 
 
Compuesto (N–CH2)2 
δ (ppm) 
Ar-CH2-N 
δ (ppm) 
O-CH2-N 
δ (ppm) 
N–CH3 
δ (ppm) 
2a 49.9 50.6  82.7  ------------ 
2b 49.7  50.3  82.8  ------------ 
2c 49.4  51.2  82.5  ------------ 
2d 49.5 49.8  82.3  ------------ 
3a 53.93 61.41 ------------ 41.66 
3b 52.83 60.24 ------------ 40.57 
3c 53.74 61.09 ------------ 41.48 
3d 53.73 60.92 ------------ 41.47 
Tabla 2. Desplazamientos químicos de RMN 13C de la región alifática de 2a-d y 
sus productos de reducción 3a-d. 
 
El análisis de estos espectros de  RMN 1H y RMN 13C indica que, con la 
ausencia  de la señal del grupo O-CH2-N característico de las benzoxazinas, y la 
presencia de una nueva señal en los productos 3a-d, se han formado dos grupos 
metilos, ya que la molécula es simétrica y que en el espectro de RMN 1H esta 
señal integra para seis hidrógenos. Además de lo anterior, en los espectros FT-
IR (anexo 1a, 2a, 3a, 4a) se evidencian estos metilos con la banda de absorción 
de deformación simétrica para el enlace C-H a 1408.8 cm-1. Con base en estos 
resultados y con los desplazamientos químicos (δ)   de hidrógenos y carbonos 
(2.25 y 41 ppm, respectivamente), confirmamos la presencia de una amina 
terciaria y no una función éter, ya que los desplazamiento químicos (δ) de éstos 
hidrógenos y carbonos estarían más a campo bajo (esquema 11).  
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Esquema 11. Diferencia en los desplazamientos químicos (δ) de los espectros 
de  RMN 1H y RMN 13C de 2a-d y su producto de reducción 3a-d. 
 
Este análisis nos confirma la ruptura del enlace C-O, mostrando la 
regioselectividad en la reacción de 2a-d frente a borohidruro de sodio. Este 
comportamiento se debe a las interacciones estereoelectrónicas vía enlace,8 
ocasionadas por la presencia del par electrónico libre del átomo de nitrógeno, el 
cual interactúa con el orbital sigma antienlazante del enlace C-O antiperiplanar a 
estos. El resultado de esta interacción es la transferencia de densidad 
electrónica del par electrónico solitario sobre  el enlace N-C, el cual posee un 
carácter sigma fortaleciendo este enlace, y debilitando el enlace C-O, proclive a 
la ruptura. El análisis de difracción de rayos-X del compuesto 2b, evidencia el 
efecto de estas interacciones en la longitud del enlace N1-C2 y C2-O1(figura 3), 
los cuales son 1.369 y 1.529 Ǻ, respectivamente, corroborando la fortaleza del 
enlace N-C, frente al enlace C-O. 
 
Adicional a esta información, en el espectro FT-IR se evidencia la presencia de 
grupos -OH (3430 cm-1), lo cual corrobora que, efectivamente, en la reacción de 
reducción realizada en este trabajo se obtiene salanos del tipo 3a-d. Un aspecto 
a resaltar de la banda anteriormente descrita, es su amplitud, lo cual demuestra 
la formación de un puente de hidrógeno intramolecular, interacción que se ha 
identificado en bases orto-Mannich del tipo aminometilfenol.49-52  
 
La presencia del –OH, también se evidencia por la señal a 10.5 ppm en el 
espectro de RMN 1H, lo cual confirma que está asociado.53-55 En la tabla 3, 
notamos que la integral para el número de átomos de hidrógenos del grupo –OH  
decrece a medida que pasamos de 3a a 3d, y su desplazamiento químico (δ) 
también se ve afectado, este comportamiento está relacionado con la fuerza del 
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puente de hidrógeno, el cual aumenta al pasar de 3a a 3d influenciado por la 
presencia del halógeno en el anillo.56 Si se compara el pKa del p-halofenol de 
partida para la obtención de los compuestos 2a-d, este disminuye de 2a a 2d, lo 
que explica el valor de la integral de 3a, ya que al ser menos ácido, su puente de 
hidrógeno será más débil. En el producto 3d, el hidrógeno del grupo –OH 
presenta la integral más baja, al ser más ácido, posee un puente de hidrógeno 
más fuerte que los otros productos. 
 
Producto δ (ppm) Integral pKa, fenol 
de origen 
3a 10.4 1.44 9.92 
3b 10.6 0.94 9.47 
3c 10.7 0.51 9.34 
3d 10.5 0.45 9.30 
Tabla 3. Desplazamientos químicos del grupo –OH de 3a-d, su integral para el 
número de hidrógenos y   pKa de p-halofenoles de partida. 
 
Por la información suministrada por las técnicas espectroscópicas FT-IR y RMN, 
podemos proponer las estructuras 3a-d (esquema 12), que tienen por nombres 
N,N’-bis(5-halo-sustituido-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina, llamados  
N,N’-dimetiltetrahidrosalenos (salanos). 
                                           
N
OH
X
OH
N X
3a - d
1
2
3
4
5 6
1'
2'
3' 4'
5'
6'
 
Esquema 12. Estructura molecular de N,N’-bis(5-halo-sustituido-2-hidroxibencil)-
N,N’-dimetiletilendiamina 3a-d. 
 
 
Un mecanismo para la doble reducción de los compuestos de partida 
empleados, es propuesto en el esquema 12. Este mecanismo es propuesto con 
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base al estudio cinético realizado por Wigfield y Gowland57 para la reducción de 
cetonas con borohidruro de sodio en solventes hidroxílicos, el cual plantea la 
reducción en un mecanismo acíclico de un solo paso, que para nuestro caso, 
además de 2a-d y del borohidruro, el solvente es un factor determinante en la 
cinética de la reacción. Previamente a la reducción, ocurre una disociación del 
solvente generando para este caso iones etóxidos, que junto con  2a-d, iones 
borohidruros y etanol, participan en el paso de la reducción, durante el cual 
ocurre la ruptura quimioselectiva del enlace O-CH2 del anillo benzoxazínico24 
para la obtención de 3. Finalmente, con la obtención de 3, se forman las sales de 
alcoxiborato propias de  reducciones con borohidruro de sodio en alcoholes 
como disolvente.57-60  
N
O
X
O
N X
BH3
-
H
BH3
-
H
N
OH
X
OH
N X
2 3
CH3CH2O H
OCH2CH3HCH3CH2O
OCH2CH3
2BH3
-(OCH2CH3)
2CH3CH2O
-+
 
B-(OCH2CH3)4B
-H3(OCH2CH3)  
-3H-
3CH3CH2O
-
 
 
 
Esquema 13. Mecanismo de reducción de 2a-d con borohidruro de sodio. 
 
La región aromática de 3a-d (salanos) no presenta diferencias significativas en 
los desplazamientos químicos (δ), y en los sistema de acoplamientos de sus 
señales de RMN 1H  y de RMN 13C, con respecto a los compuestos 2a-d de 
partida.  Sus señales fueron asignadas con base en sus espectros, al igual que 
analogía con espectros de otros compuestos que presentan un entorno químico 
similar, como 2a-d y los compuestos 1,3-bis(2’hidroxibencil)imidazolidinas.61 
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El espectro de RMN 1H  de la región aromática de 3a presenta un sistema de 
acoplamiento espín-espín (ABCX), diferente al patrón de acoplamiento (ABX) de 
los otros productos 3b-d.  Esta diferencia se debe a que el átomo de flúor es 
magnéticamente activo y, por ende, su momento de spin interactúa con el de los 
carbonos e hidrógenos de la vecindad62. En esta región del espectro aparecen 
tres señales las cuales fueron asignadas con base en sus constantes de 
acoplamiento (J). A campo bajo la primera señal está a 6.86 ppm, asignada al 
hidrógeno del C-4 debido a su constante de acoplamiento (J) en orto con los 
hidrógenos C-3, y en meta a C-6, su desplazamiento químico se debe al efecto 
inductivo del átomo de flúor, fuertemente electronegativo,  en posición orto. Una 
segunda señal aparece a 6.76 ppm, asignada al hidrógeno de C-3, esta señal 
aparece a campo más bajo que el hidrógeno de C-6, debido a la desprotección 
que ocasiona el átomo de flúor ubicado en la posición meta a éste61 a pesar de 
tener el efecto protector del grupo –OH en posición orto, y por último, a campo 
alto, en 6.65 ppm, aparece la señal del hidrógeno del C-6, y a pesar que está en 
posición orto al  átomo de flúor,  se encuentra a campo más alto que el 
hidrógeno de C-4 debido al efecto protector que recibe por estar en posición orto 
a un grupo dador de electrones al anillo bencénico como lo es el metileno 
bencílico. 
 
La región aromática del espectro de RMN 13C de 3a muestra las seis señales 
correspondientes a cada carbono, dobletes cada una, las cuales fueron 
asignadas de acuerdo a sus constante de acoplamiento (J) con el átomo de flúor 
y los desplazamientos asignados a la correspondiente 2a-d de partida. La 
primera señal a campo bajo es 156 ppm, asignada al carbono C-5, ipso al átomo 
de flúor, ya que presenta una constante de acoplamiento (J), con este átomo, 
grande (236.5 Hz) y su desplazamiento se debe al efecto desprotector 
ocasionado por la alta electronegatividad del átomo de flúor. A 153.64 ppm 
aparece la segunda señal, asignada al carbono C-2, ipso al grupo  -OH 
(constante de acoplamiento de 1.2 Hz). Luego, aparecen las señales de los 
carbonos C-1 y C-3 los cuales están en posición orto al grupo –OH, 122.45 y 
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116.8 ppm, estas señales a pesar de recibir el efecto protector del grupo –OH, 
están más a campo bajo que los carbonos C-4 y C-6, ya que estos últimos están 
influenciado por un efecto protector por estar en posición orto al átomo de flúor 
(este efecto no se presenta en los otros halógenos). 
 
A continuación, la descripción de los desplazamientos químicos de los espectros 
de RMN 1H y RMN 13C de la región aromática de 3b-d  se hará paralelamente. 
Las asignaciones de las señales de los hidrógenos y carbonos de 3b y 3c, están 
basados no sólo en los resultados de las técnicas espectroscópicas 
mencionadas, sino también en los resultados de las técnicas de correlación   
COSY, HMQC y HMBC (anexo 2d, 2e, 2f, 3d, 3e, 3f).  
 
Los desplazamientos químicos de la región aromática de los espectros de RMN 
1H de 3b-d se caracterizan por presentar un sistema de acoplamiento de espín 
ABX (resumidos en la tabla 3), donde la primera señal a campo bajo, un doble 
doblete, es asignada a los hidrógenos de C-4, el cual presenta constantes de 
acoplamiento en orto y en meta con los hidrógenos C-3 y C-6, su 
desplazamiento químico se debe a que están desprotegidos debido al efecto 
inductivo ejercido por la electronegatividad de los halógenos (cloro, bromo y 
yodo) en  posición orto. Luego aparece la señal asignada al hidrógeno C-6, con 
un doblete, en la cual, su constante de acoplamiento nos indica que está 
acoplando con el hidrógeno C-4 en posición meta, su desplazamiento químico, a 
campo más alto que el hidrógeno de C-4, se debe a su posición en orto al 
metileno bencílico, el cual ejerce un efecto protector a causa de su capacidad de 
donar electrones al anillo aromático. Por último, aparece la señal del hidrógeno 
de C-3, el cual presenta una constante de acoplamiento en orto con el hidrógeno 
C-4, su desplazamiento químico se debe al efecto protector del grupo –OH por 
encontrarse en posición orto a éste. Los desplazamientos químicos de los 
hidrógenos de C-4 y C-6 de 3d están más a campo bajo que de los de 3b y 3c, 
esto se debe al gran tamaño del átomo de yodo, ya que los protones en orto 
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quedan muy cerca de los pares de electrones no compartidos del halógeno, con 
lo que causa desprotección de tipo paramagnético.61  
 
Desplazamientos 
químicos de campo 
bajo a campo alto 
3b 3c 3d 
δ (ppm) J (Hz) δ (ppm) J (Hz) δ (ppm) J (Hz) 
C-4 dd 7.05 Jorto  8.8 
Jmeta 2.4 
7.05 Jorto 8.8  
Jmeta 2.4 
7.36 Jorto 8.4 
Jmeta 2.0 
C-6 d 6.87 Jmeta 2.4 7.08 Jmeta 2.4 7.12 Jmeta 2.0 
C-3 d 6.70 Jorto  8.8 6.73 Jorto  8.8 6.62 Jorto 8.4 
Tabla 4. Desplazamientos químicos  de los espectros de RMN1 H y constantes 
de acoplamiento (J) de la región aromática de 3b-d. 
 
Los espectros de RMN 13C de 3b-d (tabla 4), muestran un orden de 
desplazamientos químicos similares, a excepción del carbono C-5, ipso al 
halógeno, ya que estos se ven influencias por el tamaño del halógeno, notamos 
que a medida que aumenta el tamaño de éste, la señal de este carbono aparece 
a campo más alto, este efecto de protección se debe a que este carbono está 
influenciado por la densidad electrónica del halógeno, que es máxima en el 
átomo de yodo. Los desplazamientos químicos de C-4 y C-6, orto al carbono 
ipso al halógeno, están más a campo bajo que los carbonos C-1 y C-3, debido a 
la desprotección por  efecto inductivo del halógeno, y por que los carbonos C-1 y 
C-3 tienen un efecto de protección por estar en posición orto al grupo –OH. Por 
último, el desplazamiento químico a campa bajo de C-2, ipso al grupo –OH, se 
debe al efecto de desprotección ocasionado por la alta electronegatividad del 
átomo de oxígeno.  
 
C- aromático 3b, δ (ppm) 3c, δ (ppm) 3d, δ (ppm) 
C-1 121.9 123.34 123.99 
C-2 155.3 156.79 157.59 
C-3 116.5 117.93 118.54 
C-4 127.7 131.56 137.55 
C-5 122.7 110.65 80.37 
C-6 127.1 130.90 136.75 
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Tabla 5. Desplazamientos químicos  de los espectros de RMN 13C de la región 
aromática de 3b-d. 
  
Como se mencionó anteriormente, en los espectros de RMN 1H de 3a-d,  la 
región alifática muestra tres señales aproximadamente en 2.2, 3, y 4, que 
corresponden a los hidrógenos CH3-N,  (N–CH2)2 y Ar-CH2-N, respectivamente, 
en el cual, los compuestos 3b-d muestran tres singuletes, sin embargo, en el 
compuesto 3a, la señal para estos grupos, se muestra con dos singuletes, uno 
con fuerte intensidad y el otro débil, estos nos indica que se puede tratar de una 
mezcla de isómeros rotacionales, es decir, que hay una lenta conversión de un 
rotámero a otro,63 y la diferencia en la intensidad de los dos picos indican que en 
el equilibrio de interconversión de un rotámero a otro, hay preferencia por una 
conformación específica, que corresponde con el pico de fuerte intensidad. Este 
comportamiento se puede confirmar variando la temperatura del experimento 
para los espectros de RMN 1H, la cual se puede aumentar con el objetivo de 
simplificar las señales y confirmar la presencia de la mezcla de este tipo de 
isómeros. 
 
Los rendimientos y tiempo de reacción se muestran en la tabla 6, en ella se 
observa que en los rendimientos y en la velocidad de la reacción no se ven 
influenciados por la presencia del halógeno en el anillo, ya que no hay una 
correlación lineal en estos resultados. 
 
Producto 3a 3b 3c 3d 
Rendimiento (%) 69 70 84 54 
Tiempo de reacción (h) 11 11 12 13 
Tabla 6. Rendimientos y tiempo de reacción de la reducción con borohidruro de 
sodio de 2a-d. 
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5. CONCLUSIONES 
 
 
1. El borohidruro de sodio reduce las 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-halo-
sustituido-2H-1,3-benzoxazina)s (2a-d), hasta la formación de un grupo 
hidroxilo y una amina terciaria, en cada anillo oxazínico. 
2. En la reducción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-6-halo-
sustituido-2H-1,3-benzoxazina) (2a-d), se lleva a cabo una ruptura del enlace 
C-O oxazínico, debido a la interacción estereoelectrónica entre el par 
electrónico solitario del átomo de nitrógeno y este enlace.  
3. Se sintetizó N,N’-bis(5-flúor-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3a), a 
partir de la reducción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-
6-flúor-2H-1,3-benzoxazina)(2a). 
4. Se sintetizó N,N’-bis(5-cloro-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3b), a 
partir de la reducción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-
6-cloro-2H-1,3-benzoxazina)(2b). 
5. Se sintetizó N,N’-bis(5-bromo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3c), 
a partir de la reducción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-
dihidro-6-bromo-2H-1,3-benzoxazina)(2c). 
6. Se sintetizó N,N’-bis(5-yodo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3d), a 
partir de la reducción con borohidruro de sodio de 3,3’-etilén-bis(3,4-dihidro-
6-yodo-2H-1,3-benzoxazina)(2d). 
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Anexo 1a. Espectro FT-IR de N,N’-bis(5-flúor-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3a) 
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Anexo 1b. Espectro RMN 1H de N,N’-bis(5-flúor-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3a) 
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Anexo 1c. Espectro RMN 13C de N,N’-bis(5-flúor-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3a) 
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Anexo 2a. Espectro FT-IR de N,N’-bis(5-cloro-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3b) 
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Anexo 2b. Espectro RMN 1H de N,N’-bis(5-cloro-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3b) 
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Anexo 2c. Espectro RMN 13C de N,N’-bis(5-cloro-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3b) 
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Anexo 2d. Espectro COSY de N,N’-bis(5-cloro-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3b) 
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Anexo 2e. Espectro HMQC de N,N’-bis(5-cloro-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3b) 
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Anexo 2f. Espectro HMBC de N,N’-bis(5-cloro-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3b) 
     55 
 
 
 
 
 
Anexo 3a. Espectro FT-IR de N,N’-bis(5-bromo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3c) 
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Anexo 3b. Espectro RMN 1H de N,N’-bis(5-bromo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3c) 
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Anexo 3c. Espectro RMN 13C de N,N’-bis(5-bromo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3c) 
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Anexo 3d. Espectro COSY de N,N’-bis(5-bromo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3c) 
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Anexo 3e. Espectro HMQC de N,N’-bis(5-bromo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3c) 
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Anexo 3f. Espectro HMBC de N,N’-bis(5-bromo-2-hidroxibencil)-N,N’-dimetiletilendiamina (3c) 
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Anexo 4a. Espectro  FT-IR de N,N’-bis(2-hidroxibencil-5-yodo)-N,N’-dimetiletilendiamina (3d) 
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Anexo 4b. Espectro RMN 1H de N,N’-bis(2-hidroxibencil-5-yodo)-N,N’-dimetiletilendiamina (3d) 
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Anexo 4c. Espectro RMN 13C de N,N’-bis(2-hidroxibencil-5-yodo)-N,N’-dimetiletilendiamina (3d) 
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